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bjects：Some studies have suggested that brain-derived neurotrophic factor(BDNF), one of the most 

important neurotrophins, is involved in pathophysiology of depression and suicide. This study was per-
formed to determine whether there is an abnormality in plasma BDNF concentration in suicidal attempters. 

Methods：The subjects were 71 suicidal attempters who visited emergency rooms in multi-medical centers. 

All subjects had been interviewed by using Structured Clinical Interview for DSM-IV(SCID), Hamilton Depression 

Rating Scale(HDRS), Young Mania Rating Scale(YMRS), and Positive And Negative Syndrome Scale(PANSS). 

The severity of the suicidal behavior was measured by Lethality of Suicide Attempt Rating Scale(LSARS) and 

Risk-Rescue Rating(RRR) system. Seventy-one age, sex, and diagnosis matched non-suicidal psychiatric 

patients who were consecutively admitted to a psychiatric ward during the same period recruited as psychiatric 

controls. They were drug-naive or drug-free at least more than 2 months. In addition, 80 healthy controls were 

randomly selected as normal controls. Plasma BDNF level was measured by the enzyme linked immunosor-
bent assay(ELISA) methods. 

Results：In overall F-test, differences of the plasma BDNF levels among the groups were statistically sig-
nificant(F=20.226, p<0.001). In the multiple comparisons(Scheffe), while mean levels of plasma BDNF between 

normal controls and non-suicidal psychiatric patients were similar(p=0.984), the BDNF levels of suicidal 

attempters were lower than those of other two groups(p<0.001). LSARS and RRR did not reveal any significant 
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correlations with BDNF levels in suicidal attempters. 

Conclusion：These results suggest that reduction of plasma BDNF level is related to suicidal behavior and 

BDNF level may be a biological marker of suicidal behavior. 
 
KEY WORDS：Suicide·Neurotrophin·BDNF·Lethality of suicide attempt rating scale·Risk-rescue rating. 

 

 

 
서     론 

 

국내외를 불문하고 자살은 중요한 사회적 문제를 야기

하기 때문에 자살행동의 원인규명과 자살 예방을 위한 다

학문적인 접근이 필요한 시점이다. 자살이란 스스로를 죽

음에 이르게 하려는 의도를 갖고 행동화하여 이로 인해 

의학적 처치를 요하게 된 경우로서 그 결과는 자살 기도 

또는 자살 수행으로 나타난다. 다수의 연구에서 평생 자

살 시도율이 대략 전 인구의 10%에 달하는 것으로 알려

져 있으며1)2) 자살을 수행한 사람의 약 60%가 기분장애 

환자이다.2-4) 또한 아형에 따라 다양하지만 주요우울증 

환자의 10~15%에서 일생동안 자살을 수행한다고 한

다.5)6) 따라서 우울장애가 자살 행동을 유발하는 가장 흔

한 유발 인자로 생각될 수도 있다. 하지만 최근에는 자살 

행동을 우울증이나 양극성 장애 또는 정신분열병 등의 주

요 정신질환의 부차적인 결과가 아닌 별개의 정신병리로 

간주하는 추세이다. 그러나 현재까지 자살행동의 신경생

물학적 요인에 대한 이해는 여전히 부족한 상태이다.7) 오

래 전부터 신경성장인자(neurotrophin) 중 하나인 Brain-

Derived Neurotrophic Factor(이하 BDNF)가 신경세포

의 성장, 분화, 시냅스 연결(synaptic connectivity), 그

리고 신경 세포의 수정 및 생존 등에 관여하여 중추 및 

말초 신경계에 매우 중요한 역할을 한다는 주장이 있었

다.8)9) 또한 생물학적, 유전학적 접근을 통해 BDNF와 자

살 행동간의 관련성을 밝혀내기 위한 연구들이 진행되고 

있다.7)10-12) 특히, Dwivedi 등10)은 자살로 사망한 환자들

에 대한 사후 뇌부검 연구를 통해 해마와 전두피질(frontal 

cortex)에서 BDNF mRNA 및 단백질 수준이 감소했다

는 연구결과를 발표하였다. Karege 등7)도 또한 진단과 무

관하게 모든 자살 희생자들의 복측 전전두피질(ventral 

prefrontal cortex, PFC), 해마(hippocampus), 내후각뇌

피질(entorhinal cortex)에서 BDNF와 Neurotrophin-

3(NT-3)의 수준이 유의미하게 감소하였다고 보고하였

다. 이렇듯 과거에는 BDNF가 주로 신경계에 집중되어 있

다는 가정 하에 연구가 진행되어왔으나, 자살행동과 혈장 

BDNF 변화의 관련성을 살펴본 연구는 현재까지 없었다. 

하지만 Pan 등13)은 BDNF가 뇌-혈관 장벽을 통과할 수 

있음을 제안한 바 있어 자살자에서 뇌의 BDNF 함량의 변

화가 있다면 혈액에서도 BDNF의 변화가 있을 것으로 

예상된다.  

본 연구는 자살 시도자를 대상으로 BDNF 농도가 유의

미한 변화를 보이는지 알아보고, 혈장 BDNF 농도와 자

살 시도의 치명도와의 관련성을 확인하고자 한다. 

 

연구대상 및 방법 
 

1. 연구 대상 

자살 시도군은 자살시도 직후에 고려대학교 의료원(안산 

및 안암 병원), 전남대학교 의료원, 순천향대 천안병원 

등의 응급실로 내원한 환자 71명(남 23명, 여 48)이었다. 

자살 시도군은 DSM-IV에 근거한 구조화된 면담14)을 통

해 주요 우울장애(55명), 정신분열병(11명), 양극성 장애

(5명) 등의 진단을 받았다. 또한 환자 대조군은 자살 시

도군과 성별, 연령, 진단 등을 일치시키고 2개월 이상 약

물 투여를 받지 않았거나 전혀 약물복용 경험이 없는 정

신과 환자 중 71명(남 31명, 여자 40명)을 선발하였다. 또

한 정상 대조군은 건강진단을 위해 내원한 일반인들 중

에서 80명(남 38명, 여 42명)을 무선표집하였다. 대상

자들에게 연구와 관련된 모든 과정들은 상세하게 설명한 

후 동의서를 받았다. 본 연구는 고려대학교 의과대학 윤

리위원회(IRB)의 승인을 받았다. 
 

2. 연구 방법 

자살 시도군에 대한 혈액 채취는 자살 시도후 응급실에 

내원하였을 때 바로 시행되었으며 혈액은 10mL lithium 
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heparin 진공 시험관에 채취하였다. 고려대학교 안산 병

원 이외의 3개 병원에서 채취된 자살시도군의 혈액은 24

시간 이내에 퀵 서비스를 통해 고려대학교 안산병원 임상

의학 연구소로 배송되도록 하였다. 또한 자살시도군에 대한 

정신과적 면담 및 임상적 평가는 각 기관의 연구자에 의

해 실시되었다. 고려대학교 안산병원 정신과에 입원한 정신

과 환자군에 대한 혈액 채취, 정신과적 진단 및 임상적 평

가 등의 일련의 과정은 자살 시도군과 동일하게 진행되

었다.  
 

1) 증상 및 자살시도 치명도 평가  

자살 시도군과 환자 대조군에 대한 임상적인 평가는 해

밀턴 우울증 척도(Hamilton Depression Rating Scale, 이

하 HDRS),17) Young Mania Rating Scale(이하 YMRS),18) 

양성 및 음성 증후군 척도(Positive And Negative Syn-
drome Scale, 이하 PANSS) 등19)을 통해 이루어 졌다. 

또한 정상 대조군과 자살 시도군에 대한 임상적인 평가

는 또한 정상 대조군은 우울 및 불안 등의 정신과적인 문제

가 있는지를 확인하기 위하여 Beck Depression Scale(이

하 BDI),15) STAI-SA(State-Trait Anxiety Inven-
tory-State Anxiety)16)를 실시하였다. 자살 시도군의 자

살시도의 치명도에 대한 평가는 다음의 척도를 통해 이

루어졌다. 
 

(1) Lethality of Suicide Attempt Rating Scale(이하 

LSARS) 

Smith 등20)은 자살시도의 치명도를 측정하기 위하여 

11점 척도(0~10점)상에서 평가할 수 있는 LSARS를 고

안한 바 있다. 이 척도는 9개 예시 문항과 상세한 약물 상

대 치명도 표를 사용하게 되며 심리평가 연구상 이 척도

는 동등 간격과 규칙적인 비율의 측정 정도를 보여주었다. 

Berman 등21)은 2003년에 이 척도를 개량하여 LSARS-

II를 발표하였다. 이는 약물과 화학물질의 목록과 체중

에 대한 흡수의 치명적인 범위(캡슐, 알약, 온스 단위

로)를 다시 마련하여 척도를 갱신한 것으로 본 연구에서는 

LSARS-II를 사용하였다. 
 

(2) Risk-Rescue Rating system(이하 RRR) 

RRR은 Weisman과 Worden22)에 의해 개발된 자살시

도의 심각도를 평가하는 척도로서 자살시도의 위험도 점

수와 자살시도의 구조가능성 점수를 각각 5가지 항목에 

대해 평가하여 자살시도의 심각도를 평가하게 된다. RRR 

수치는 위험 점수(risk score)를 위험 점수와 구조 점수

(rescue score)의 합으로 나눈 비율로서 그 범위는 0.0~ 

1.0이며 자살의 위험도 점수가 높고 구조가능성 점수가 

낮으면 RRR 점수는 높게 평가되게 된다. 
 

2) BDNF 측정 

BDNF 측정은 항원을 PBS에 4μg/mL의 농도가 되

도록 희석한 후, 96well ELISA plate에 100μL씩 각 

well에 넣고 랩으로 싸서 실온에 18시간 동안 두었다. 각 

well에 400μL의 washing buffer(0.05% Tween-20 

in PBS)를 첨가하여 3회 반복 세척하고, blocking buffer 

(1% BSA, 5% Sucrose in PBS)를 각 well에 300 μL

씩 첨가하여 1시간 동안 37℃에서 blocking시켰다. 위와 

같은 방법으로 세척하고, samples과 standards를 100

μL씩 각각 첨가하여 실온에서 2시간 동안 실온에서 

반응시켰다. 같은 방법으로 세척하고 2차 항체를 diluent 

buffer(0.1% BSA, 0.05% Tween-20 in TBS)에 1：

180(v/v)으로 희석하여 각 well에 100μL 씩 첨가하여 

실온에서 2시간 동안 반응시켰다. 다시 위와 동일한 방법으

로 세척하고, streptavidin conjugated to horseradish-

peroxidase를 diluent buffer에 1：200으로 희석하여 

각 well에 100μL씩 첨가하여 20분간 실온에서 반응시

킨다. 같은 방법으로 세척한 후, substrate solution을 각 

well에 100μL씩 넣고 20분간 상온에서 반응시키고, 

2N H2SO4 100μL로 발색 반응을 정지시킨 뒤, ELISA 

reader를 이용하여 450nm의 흡광도에서 반응의 강도를 

측정하였다. 각 plate의 BDNF 농도는 각각의 standard 

curve의 dilution factor를 통해서 보정하였다. 
 

3. 통계 방법 

본 연구의 통계분석은 윈도우즈용 SPSS(Statistical 

Package for Social Sciences) 12.0을 통해 이루어졌다. 

인구학적 변인들 중 성별이나 진단명과 같은 범주 변인

(categorical variable)의 차이를 검증하기 위하여 χ2 검

정(chi-square test)을 실시하였다. 연령과 체질량지수

(Body Mass Index ; BMI) 등의 인구학적 자료와 BDNF 

농도의 비교를 위해 일원 분산분석(one-way ANOVA)

을 실시하였다. 또한 MedCalc® version 4.31의 다중 비

교 그래프(multiple comparison graphs)를 통해 집단별

의 BDNF 농도의 분포를 확인하였다. 
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결     과 
 

1. 연구대상자의 일반적 특성 

자살 시도군, 환자 대조군, 정상 대조군 사이에는 연령

(F=2.007, p=0.137), 성별(χ2=3.749, p=0.153), 체

질량지수(F=1.011, p=0.366) 등에서 유의미한 차이를 

보이지 않았다(표 1). 자살 시도군의 자살 시도 방법을 살

펴보면, 약물 음독 28명(39.4%), 자해 20명(28.1%), 제

초제 또는 독극물 음독 12명(16.9%), 교살 3명(4.2%), 

투신 4명(5.6%), 기타 4명(5.6%) 등의 순인 것으로 나타

났다. 한편, 자살 시도 과거력과 관련하여 전혀 이전에 자살 

시도가 없는 환자는 35명(49.3%), 1회 20명(28.2%), 2

회 14명(19.7%), 3회 이상 2명(2.8%)이었다. 자살 시

도군과 환자 대조군은 정신과 진단에 있어서 유의미한 차

이를 보이지 않았으며(χ2=0.155, p=0.962), 발병 연령

(t=0.825, p=0.411)과 각 질환의 이병기간(t=-0.146, 

p=0.885)도 역시 유의미한 차이를 나타내지 않았다. 정신

과 환자 대조군 중 전혀 약물복용 경험이 없었던 환자는 47

명(66.2%), 2~5개월 동안 약물비투여 환자 10명(14.1%), 

6개월이상 약물비투여 환자 14명(19.7%)이었다. 아울러, 

정상 대조군은 모두 BDI 점수 10점 이하(2.86±2.99) 였

고 STAI-SA 점수 48점 이하(33.73±7.67)로 특별한 

우울 및 불안증상을 호소하지 않았다. 
 

2. 집단간 혈장 BDNF 농도의 비교 

표 2 및 그림 1에 제시되어 있는 바와 같이, 자살 시도군, 

환자 대조군, 정상 대조군 사이에 혈장 BDNF 농도는 유

의미한 차이를 나타냈다(F=21.145, p<0.001). 차후에 

Scheffe 검증을 통한 다중비교를 실시한 결과, 자살 시도

군은 정상 대조군 및 환자 대조군에 비해 혈장 BDNF 수준

이 유의미하게 낮았다(각각, pì0.001). 그러나 정신과 

Table 1. Demographic characteristics of normal controls, non-suicidal psychiatric patients and suicidal attempters 

Variables NC(N=80) NS(N=71) SA(N=71) Statistics p 

Age(years) 41.70±8.14 40.56±15.70 37.68±13.23 -2.007* 0.137 

Sex(M/F) 38/42 31/40 23/48 -3.749† 0.153 

BMI 22.23±2.96 21.88±03.38 21.44±03.20 -1.011* 0.366 

Diagnosis      

Mania  04 05   

Depression  55 55 -0.155† 0.962 

Schizophrenia  12 11   

Onset of age(years)  37.44±15.41 35.37±12.88 -0.825‡ 0.411 

Total Duration of illness(months)  39.96±70.23 42.23±66.86 -0.146‡ 0.885 
BMI：body mass index, NC：normal controls, NS：non-suicidal psychiatric patients, SA：suicidal attempters, *：F-
value, †：Pearson’s χ2, ‡：t-value 

      
Table 2. Plasma BDNF level differences among normal controls, non-suicidal psychiatric patients and suicidal 

attempters 

Variable NC(N=80) NS(N=72) SA(N=71) F p Post hoc 

BDNF(pg/ml) 863.23±462.94 859.14±596.37 411.53±353.93 21.145 <0.001 NC=NS>SA 
BDNF：brain-derived neurotrophic factor, NC：normal controls, NS：non-suicidal psychiatric patients, SA：suicidal 
attempters 

      

Fig. 1. Plasma BDNF levels among normal controls,
non-suicidal psychiatric patients and suicidal
attempters. NC：normal controls, NS：non-sui-
cidal psychiatric patients, SA：suicidal attem-
pters. 
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환자 대조군과 정상 대조군의 혈장 BDNF 농도의 차이는 

통계적으로 유의미하지는 않았다(p=0.999). 
 

3. 자살 시도군에서의 혈장 BDNF 농도와 자살 치명도의 

상관관계 

자살 시도의 치명도와 혈장 BDNF 농도의 관련성을 확

인하기 위하여 상관분석을 실시하였다(표 3). LSARS와 

RRR는 유의미한 정적 상관을 나타냈다(r=0.841, p<.001). 

그러나 LSARS 및 RRR과 BDNF 수준의 상관은 유의

미하지 않았다(각각, r=0.052, p=0.673, r=0.080, p= 

0.515). 

 

고     찰 
 

본 연구는 자살 시도군에서 정상 대조군 혹은 비자살 환

자군보다 BDNF 농도가 유의미하게 감소되어 있음을 발

견하였다. 이러한 결과는 몇몇 가능성으로 설명될 수 있

을 것으로 보인다. 

첫째, 최근 신경정신과 환자들을 대상으로 혈장 BDNF 

변화를 측정한 연구들이 급증하고 있듯이,23-26) BDNF

가 인간 및 다른 포유동물의 혈청에서도 발견되고 있고 

본질적으로 혈소판에 저장되어 있다가 활성화 또는 응고

화 과정을 거쳐 혈장으로 분비된다는 주장이 지배적이

다.23)27) 더욱이 Larghissi-Thode 등28)과 Musselman 

등29)은 우울증 환자들에서 혈소판 활동의 이상이 발생한

다고 보고한 바 있다. 따라서 이러한 결과들을 고려할 때, 

혈장 BDNF 농도의 감소는 말초 혈소판에서의 생성저하

를 반영하는 것일 수 있다. 

둘째, 자살 희생자들을 대상으로 한 대뇌 부검연구의 결

과7)10)들과 일치하는 것으로 중추신경계의 BDNF 수치

를 말초기관인 혈장 BDNF를 통해 추정할 수 있음을 시

사하고 있다. 

셋째, Spina 등30)과 Smith 등31)이 BDNF의 분비가 스

트레스에 의해 조절되고 BDNF 자체가 스트레스에 대한 

방어기능을 가지고 있다고 하였다. 따라서 자살 시도군

에서만 혈장 BDNF 농도가 저하되었다는 소견은 자살 시

도군에서 스트레스에 대한 방어기능이 약화되어 있음을 

시사하는 것이기도 하다. 나아가, 자살의 생물학적 혹은 

유전적 소인을 가진 사람에서 생활 사건 혹은 스트레스

가 가해졌을 때 자살을 수행한다는 스트레스-소인 통합 

모델(stress-diathesis model)32)과도 일치하는 결과인 

것이다. 

넷째, 자살 시도군에서의 혈장 BDNF 농도 저하 소견에 

대한 또 다른 설명은 세로토닌 대사저하로 인한 BDNF

의 동반 감소 현상이다. 즉, 자살자의 뇌내 단가아민 및 

대사산물 연구에서 세로토닌과 그 대사물인 5-hydro-
xyindole acetate의 농도 저하 소견은 임상적 진단에 관

계없이 나타나는 현상이라고 주장되어 왔으며,33) 뇌척수

액 5-HIAA의 낮은 농도는 미래의 자살 혹은 자살 시

도에 대한 예측인자들 중 하나로 고려되고 있다. 이에 더

해, BDNF와 5-hydroxytryptamine(5-HT)는 모두 성

인의 뇌에서 시냅스 가소성(synaptic plasticity), 신경발

생(neurogenesis), 그리고 신경 생존을 조절하는 것으로 

알려져 있으며 5-HT가 BDNF 분비를 자극하고 BDNF

는 5-HT 뉴런의 성장 및 생존을 촉진하는 등 상호조절 

기능을 가지고 있다고 한다.34) 따라서 자살 시도군에서 세

토토닌 대사 저하로 인해 BDNF 수준도 함께 감소했을 

가능성이 있다. 

본 연구의 두번째 중요한 소견은 정상 대조군과 자살이 

없었던 환자 대조군간에 BDNF 농도의 차이가 유의미하

지 않았다는 것이다. Toyooka35)와 Karege 등26)은 자살

행동이 없었던 정신분열병과 우울증 환자들에서 BDNF 

농도의 저하를 보고한 바 있다. 반면에, Shimizu 등36)은 

혈청 BDNF 수준으로 정신분열병과 정상 대조군을 구분

할 수 없다는 연구결과를 제시한 바 있다. 즉, 현재까지 다

소 상반된 결과들이 제시되고 있는 상황이고 본 연구처

럼 자살환자군, 비자살 환자군으로 나누어 자세하게 분석한 

연구는 없었다. 그러나 본 연구의 결과는 BDNF의 저하

가 상대적으로 자살행동과 깊은 관련성을 가지고 있을 것

으로 판단되었다. 따라서, BDNF가 임상적인 정신과 진

단보다는 자살행동과 특징적으로 관련되어 있음을 시사

한다고 볼 수 있다.  

마지막으로, 본 연구에서는 자살시도의 심각도와 혈장 

BDNF 농도간의 상관이 유의미하지 않았다. 따라서 본 연

Table 3. Correlations among plasma BDNF levels, the 
scores of lethality rating scale and risk-rescue 
ratio in suicidal attempters 

 BDNF LSARS RRR 

BDNF 1.000   

LSARS 0.052 1.000  

RRR 0.080 0.841* 1.000 
*：p<0.01, BDNF：brain-derived neurotrophic factor, 
LSARS： lethality of suicide attempt rating scale, 
RRR：risk-rescue rating 
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구의 결과로는 BDNF 수준을 통해 자살행동의 치명도를 

예측하기는 어려울 것으로 보인다. 하지만 본 연구에 포함

된 자살시도군의 40% 정도가 수면제 또는 정신과 약물

을 음독한 환자들이었기에 상대적으로 치명도 면에서 다

소 경미한 편이었다. 따라서 BDNF 농도와 자살시도의 치

명도의 관계를 보다 명확하게 하기 위해서는 치명적인 자

살시도를 하였거나 이로 인해 사망한 환자들을 연구에 포

함시켜 자살행동의 치명도와 BDNF 농도의 관련성을 재

검증해 볼 필요가 있을 것이다.  

본 연구에는 다음과 같은 몇 가지 제한점이 있다. 첫째, 

자살 시도군 중 정신분열병 또는 조증 환자의 사례수가 작

아 진단별 BDNF 농도의 차이를 분석하지 못했다는 점

이다. 따라서 향후 연구에서 좀 더 많은 자살 환자를 대상

으로 자살 시도군 내에서 정신과적 진단에 따라 BDNF 

수준의 차이가 있는지를 검증해 볼 필요가 있을 것으로 보

인다. 둘째, BDNF 농도의 측정이 횡단적으로 이루어졌기

에 시간 경과에 따른 추이를 살펴보지 못했다. 따라서 향

후 연구에서는 장기 종단연구를 통해 자살시도와 BDNF 

농도변화를 살펴볼 필요가 있을 것으로 보인다. 셋째, 본 

연구에서는 BDNF 측정이 혈장을 통해서만 이루어 졌지

만 Karege 등26)이 시도했던 바와 같이, 혈청, 혈장, 전혈 

등 다양한 영역에서 BDNF의 변화를 확인할 필요가 있

을 것으로 보인다. 

결론적으로 본 연구에서는 자살 시도자의 혈장 BDNF 

농도의 저하가 관찰되었는데, 이는 자살시도의 생물학적 

지표로 고려될 수 있을 것으로 생각된다.  
 

중심 단어：자살·Neurotrophin·BDNF·Lethality of 

suicide attempt rating scale·Risk-rescue 

rating. 
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